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第 4節肝機能との関係
(3)等，本邦に於いても原(4)も同様の事実を認め，三
第 1章緒
吾 日
輪教授(5)も胆管肝炎について発表されてし、るが，か
感染症の治療には化学療法剤jの投与が最も有力な くの如く胆路系の炎症に際し肝に組織学的安化を来
方法であることはし、うまでもなく，近年抗生物質の たすということは，当然抗生物質の肝より胆、汁への
進歩と共に幾多の感染症が容易に治癒する様になっ 排世に影響を及ぼし， m路系感染症の化浮療法に際
た。 しては，これらのことを考慮する必要が生じてくる。
然るに胆路系の感染症に於いては，起炎菌が感受 胆路系の感染症の起炎菌については，既に数多く
性である場合にも，抗生物質の投与のみによっては の発表があり，教室鈴木(和〉ωもこれについて研究
容易に治癒しない症例が屡々見られる。 L，最も多いのは大腸菌群であり，叉分離菌の多く
従来抗生物質の投与に際しては，主として血中濃 はテトラサイグリユ/，グロラムフェニコールに感受
度の上昇が目標とされ，更に時には感染組織内の濃 性であると述べている。
度について論ぜられてレた。 著者は抗生物質の胆汁内排世濃度と肝組織像，肝
胆路系感染症に於いては，起炎菌は胆汁内に増殖 機能，との関係を追及し，胆路系疾患の化浮療法の
しており，その化学療法に際しては，胆汁内に有効 一指針とする目的をもって，主としてテトラサイグ
濃度に薬剤が排世されることが必須の条件である。 リンについて検討した。
胆汁内の薬剤の濃度を左右する因子にはいろいろ テトラサイグリ yの胆汁内排世濃度に就いては，
なものが考えられ，結石，腫、場等による胆道の閉塞 既に Zaslowく7)，Risselω，Finlandω，Purcell 
の有無，或はジスキネジ一等による胆汁流出の良否 (10)，叉我国に於いても真下(11)(12)(13)，大久保(14)(15)， 
のほか，肝機能の障碍も薬剤の胆汁内への排世に影 秋葉〈21L 長岐(6)等の詳細な発表があるが，何れも
響を与える。 主として動物実験によるものであり，人体による研 
Himsworth(1)は胆嚢炎，胆管炎に際し肝組織に 究は少い。著者は胆路系疾患、，肝疾患，及び其の{也
も病~が及ぶことを認め，これに胆管肝炎 Cholan・ の内科的疾患の患者について胆汁内テトラサイグリ 
giohepatitisなる名を与え， Mancke(2)，Marko旺 ン排世濃度を測定し，臨床諸検査成績，及び肝組織
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学的所見と比較検討したのでその成績を報告する。
第2章対象及び実験方法
第1節検査対象
対象とした症例は，昭和 31年 1月日より昭和 32
年 12月までの千葉大学医学部附層病院第一内科入
院患者 71例，内男 38例，女 33例で年令は最高 73
才，最低 16才である。
入院時の臨床診断は胆路系疾患 36例，肝疾患、 18
例，其の他の疾患 17例であった。
胆路系疾患は胆石症 1臼 口3例，胆嚢:炎炎 17例，寄生虫
症 2例(肝ヂストマ症，虫蜘国虫胆道迷入各 1例)，腫、E揚芸 
4例(胆管癌 4
から重症のものまでを含み，肝の組織学的検検.査を行
ったものでは何れも胆管肝炎の各種病像を示してい
た。肝疾患は 18例(急性肝炎9例，慢性肝炎2例，
肝硬Z安E症 4例， へノバξ ト-ム 1例，肝線維症2
ついて検査しし，止此tの外対照として肝.胆路系疾患以
外の内科的疾患患者 17例に就いて同様の検査を行口 
つた。これはノバミンチ氏病 3例，胃潰蕩4例，十ニ指
腸潰場 1例，糖尿病 2例，慢性腎炎2例，腺熱 1例，
脳腫湯 1例，筋無力症 1例，気管支哨息 1例，ホド
キン氏病 1例で、あった。ホドキン氏病，糖尿病の如
〈肝機能検査で障碍を認めるものも肝は正常と考え
られるものとあったが，何れも総輸胆管の閉塞を認
めなかった。
第2節胆汁の採取
早朝空腹時に卜二指腸ゾゾデを鴨下せしめレ線透
視により位置を確認、後 25%硫苦 40ccを注入， B胆
汁を流出せしめ約 45分後 C胆汁の流出するを待つ
て，テトラサイグリシ 100mgを 20%ブドウ糖 20
cc に溶解せしめたものを 5~ 10分費して極めて徐
々に静注，以後胆汁を 15分毎に 2.5時間にEって無
菌的に分割採取した。
第3節血液の採取
テトラサイグリ y100mgを静注後， 反対側正中
静脈より 30分， 1時間， 2時間， 3時間， 6時間に血
液を 3cc採取し，血清を分離しこれのテトラサイグ
りン濃度を測定した。
第4節 テトラサイクリン濃度測定の方法
鳥居・川上氏山)(18)の重層法を用い生物学的に計
測した。培地は川上氏処方により，指示菌は黄色プ
ドウ球菌 209P株を用いた。胆汁の稀釈には pH6.5
の燐酸緩衝液を使用した。
培地の処方及び実施方法は次の通りである。 
普通寒天培地 1000 cc 
(pH 6ム肉水を使用〉 
1%硝酸ソーダ溶液 2cc 
0.1%メチレン青 4 cc 
209 Pのプイヨン 24時間培養 0.02 cc 
寒天培地を温浴中で溶解した後約 450Cに保ち，
前記の処方の割合に混和し，毛細管ピペットにて滅
菌小試験管 (4.5x 80mm)に約 0.7cc宛気泡の入
らない様に分注し競固せしめる。標準液は標準テト
ラサイクリンを使用し，標準液及び被検液の各濃度
に対し 3オ井木-又;宛各々 0.3cCを重層後 370C~嫡昨卵器にて∞ 訂 
j1凶6時時ニ間培養し，生じた阻止帯の長さをノギギ、スで正石確雀岳 
より被検液の濃度を計測した。
阻止帯の長さは寒天培地の界面からメチレン青の‘
脱色前線までの長さを採った。
上記の方法により測定した 1日5分毎に分割採取し
た各胆汁のテトラサイグリンの濃度の内，最高の値 
を示すものを最高濃度とした。
第 6節 総排適量の測定
十二指腸ゾシデ、による胆汁の採取は，胆道より流
出せる全量をことごとく採取し得ず一部は腸管に流
出すると考えられるが，分割採取せる各胆汁のテト
ラサイグリ y濃度と胆汁の量より計算した 2.5時間
のテトラサイグリン量の和を一応総排世量とした。
第3章実験成績
第1節最高濃度(図 1・表 1，表 2)
大部分は静注後 1~2 時間で胆汁内濃度は最高に
達した。 
胆石症，胆嚢炎に於し、て，胆石あるものは 13例中
最高濃度 5 r以下 9例， 5~10 r3例， 10 r以上 1
例であった。胆嚢炎では 17例中最高濃度 5 r.tJ、下
3例， 5~10 r6例， 1O~15 r4例， 15 r以上4例
となっており，叉寄生虫症は 2 例中 2 例が 5~10 r， 
腫蕩は 4例中 4例 5 r以下で，胆石，腫疹は明らか
に排世濃度の低下が見られた。
肝疾患は， 18例中 16例が 5r以下であり，其の
他の疾患 17例中では， 5 r以下3例， 5~10 r、8例， 
10~15 r 3例， 15~20 r 1例， 20 r以上2例とな
っていた。
第2節総排j世量
テトラサイグリシの胆汁内排~li:に於ける総排世量
は，総輸胆管を通じて腸管に流出する胆汁量を除い
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図1. T.C.胆汁内排世濃度 表1. 胆汁内最高濃度(テトラサイグリシ 100mg静注〉 
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寄生虫症は， 2例で 2例とも 20....40 rであり，
定炎虫潟忠他宗 症の
疾 腫蕩は全例 4例とも 100 r以下で、あった。
肝疾患に於いては，最高濃度は 18例中 200 rま
忠 忠
て，十二指腸ゾンデを通じて採取し得た胆汁内の総
排世量は総じて肝・胆路系以外の疾患は多く肝疾患、 では 14例， 20....40 r3例， 40....60 r1例であ 
は甚だ少い。 った。
胆路系疾患は略その中間を示し，胆石症は 200 r 共の他の疾患では，総排世量は 200 rまで 5例， 
まで 8例， 200~400 r 4例， 400~600 r 1例であ 200~400 r7例， 400 r以上 5例であった。
り，この 1OUは最高濃度も高く 11rであった。胆 第 3節血中濃度(図 2)
嚢炎は 200 r以下 3例， 20....40 r8例， 40....60 テトラサイグロン 100mg静注後の血中濃度は，
図2. テトラサイグリ y 100mg静注に於ける血中濃度の時間的推移 
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30 分後 8~3 r，1時間後には 4-.:-1.5r，2時間後に
は 3.5~1 r，3 時間後には 3~0.5 r，4，5，6時間と
次第にf尽く 6時間後に於いては， 1r以下となった。
胆路系疾患，肝疾患及び其の他の疾患に於し、て
L 何れも同様な値を示し，疾患、別により血中濃度
に差は見られなかった。
第 4節肝機能との関係
最高濃度と総ピリルピ/'(表 3)
血清ピリルピ/'fi宣を測定した胆路系疾患 36例，肝
疾患 16例，其の{也の疾患 7例に就き，テトラサイグ
表 3.
各種内科的疾患の胆汁内排世濃度と総ピリルピシ
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リシ排世濃度と比較すると，胆路系疾患に於いて，
総ピリルピ y値 1mg/dl内で排世濃度 5rまで 5
例， 5~10 rまで 8例， 10~15 r4例， 15~20 r3 
例，総ピリノレピン値 1--3mg/dlでは， 5 rまで 6 
例， 5~10 r3例， 1O~15 r1例， 15--20 r 1例，
叉総ピリルピ y値 3-5mg/dlに該当なく， 5--10 
mg/dlでは 5 r以下のみ 4例，総ピリノLピン値 10 
mg/dl以上では 5 r以下のみ 1例で、あった。
肝疾患に於ける最高濃度は，総ピリノレピシ値 1 
mg/dl以上が 14例中 10例を占め，排世濃度はすべ
て4r以下であった。
其の他の疾患に於いては，胆嚢炎とキ目前後する最
高濃度を持ち 4~12 r~こ亘って排世された。
最高濃度とB.S. P (図 3) 
B. S.Pは30分値を採用した。 B.S.P値を測定
した胆路系疾患 36例，肝疾患 16例，其の他の疾患 
9例に就いて， B.S.P値とテトラサイグリ y胆汁
内濃度とを検討すると，胆路系疾患に於いては， 
B.S.P値 5%以内のものは最高濃度 5-10r6例， 
10--15 r5例， 15以上 3例であり， B.S.P値 5--
20%では， 5 r以下 3例， 5--10 r3例， 10--15 r 
1例， 15--20 r1例，叉B.S. P値 20%以上では 
5 r以下 13例， 5~10 r 1例であった。
肝疾患に於いては B.S.P値 4%以上 55%まで
の間に分布し，その排世濃度も， 2例を除き 14例は 
4r以下で、あった。 
其の他肝疾患に於いては， B. S.P値 5%以内で
は，排1lt濃度 5r以下 2例， 5--10 r3例， 10 r以
。。 
図 3. 胆汁内排世濃度と B.S.P 
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上 1例であり， B. S. P 値 5~10% では， 5~10 r1 
例， 1O~15 r 1例， 20 r以上 1例で‘あった。
最高濃度と馬尿酸合成試験(表4)
馬尿酸合成試験は，胆路系疾患 25例，肝疾患 9
例，其の他の疾患、2例に就いて検討した。テトラサ
イグリJ/100血 g静注後の胆汁内排世最高濃度と馬
尿酸合成試験との関係を見ると，胆路系疾患では，
正常値 50%を中心としてその前後に分布するが，
馬尿酸合成試験 50%以上に於いて排世濃度 5r以
下 5例， 5~10 r 4例， 50~40% では 5 r以下 9例，
5~10 r 3例， 1O~15 r 2例， 15--20 r 3 例， 40~ 
30%では， 5 r以下3例， 5--10 r 1例， 15~20 r 
1例，叉 30%以下では， 5 r以下 5例であり馬尿酸
合成試験の値との聞に関連は見られなかった。肝疾
患及び其の他の疾患に於いても馬尿酸合成試験とテ
トラサイグリン排世濃度の聞に関連は見られなかっ
た。
表 4. 胆汁内排世濃度と馬尿酸合成試験 
iZ吉岡ι10110--15:吋計 
。。。 2~20 。。。 320~30 。 5130~40 1 
2 340--50 3 。。17 50~ 4 9 
最高濃度と血清アルカリフオスファターゼ、(表 
5) 
血清アルカリフオスファターゼは，胆路系疾患 18
例，肝疾患8例，其の他の疾患4例に就き検討し
た。血清アルカリフオスファターゼの正常値 2.2単
{立では，排世濃度 5r以下 5例， 5--10 r 3例， 10 
--15 r3例， 15~20 r3例であった。 2.3単位以上 
10単位の範囲内では 5r以下 9例， 5--10 r3例， 
1O~15 r 1例， 20 r以上 1例であり，叉 10--20単
位では， 5 r以下 2例であった。
最高濃度と血清高田反応(表 5)
血清高田反応は，胆路系疾患 33例，肝疾患 15例，
其の他の疾患6例に就いて検討した。胆路系疾患の
多くは，高田反応 2本以内の正常値であったが，陰
性例では排世濃度 5r以下 18例， 5~10 r 10例， 
10~15 r 9例， 15--20 r 4例であり，陽性例では， 
5 r以下 11例， 5~10 r 2例で、あった。肝炎及び肝 
硬~症等の肝疾患に於いては， 15例中 7例が陽性で
あった。
最高濃度と血清コバルト反応及び血清カドミウ
ム反応(表 6)
血清コバルト反応は，胆路系疾患 35例，肝疾患
16例，其の他の疾患 4例に就き，叉血清カドミウム
反応は，胆路系疾患 35例，肝疾患 15例，其の他の
疾患4例に就き検討した。
血清コバルト反応は55例中陰性45例，陽性10例
であった。陽性 10例中 8例は排世濃度 5 r以下で
あり， 2 例だけ 5~10 rであった。陰性は 45例中 5 
r以下23例， 5~10 r12例， 10--15 r6例， 15~ 
20 r4例で、あった。
血清カドミウム反応は，全例 54例で，陽性 23例
中排世濃度 5r以下 14例， 5~10 r 5例， 10~15 r 
4例であり，陰性は 31例中 5 r以下 17例， 5~10 r 
は6例， 1O~15 r 4例， 15~20 r4例で血清コバル
ト反応及び血清カドミウム反応と最高濃度との関係 
は見られなかった。
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表 6.
胆汁内排社社濃度と血清コバルト反応
~~鮪濃号1 --5 1ι10(10~1415~2日 
Co反応 ~l 
C+) 
(一〉
胆汁内排世濃度と血清カドミウム反応
てて問問lー にしんいん_.')(J 弘 
Cd反応~二I -VIVムVIムVγU山|則
胆汁内排佐濃度と高田反応
、叢高濃度( 的 i14i5l4lo l2: 
高田反瓦¥ri~5 
C+) 第 5節胆路系疾患の病型と最高濃度(図4，表 7);l1:l:[:(:(一〉 三輪教授は，胆路系疾患を臨床像及び組織学的所
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図4. 臨床病型による T.C.の胆汁内排世 をこの各型に分類L，その各々に就いてテトラサイ
最高濃度 ・総排池量 グリン 100mg静注後の胆汁内排世の最高濃度を見
r/cc ると，急性及び亜急性型，間駄型に於いて低く，慢
o 	 r/cC 
性型，軽症型に於いて総じて高く排J証された。即ち
急性及び亜急性型に於いては，全例5例共5r以下
であり， 1例を除いてすべて 3r以下であった。同
じく間歓型は， 2例共4r以下であるのに対して，
慢性型は6例中 1例のみ 3r。 り，軽症型は 5例 5r以下で 6例は 5r以上であっ
た。この中 3r以下 2例は胆管癌による総輸胆管閉
塞のためによるもので、あった。
。 総排世量も，急性及び亜急性型，問歌型は少な
10- 。。ωo く，急性及び亜急性型 5例，間欺型2例全例ともす
で5例は5r以上であ
。
。 
。
。8 
250 
αコ
。。。

αコ。
。。 8 
。型 歌問型 性慢 m経性 F 症急噂急 g
。
上5例で、あった。
胆路系疾患による総輸胆管の閉塞は，胆汁の流出。
べて 250r以下であり，慢性型は， 250r以下は全。。 6 6例 例中 例，軽症型は， 以下 例， 以2 250 r 250r
6節総輸胆管閉塞の有無と最高濃度(図 5)第
。。
。
。
。 図 胆路系疾患に於け・る総輸胆管閉塞の有無5.
による胆汁内排世 (T.C 100mg) 
8 	 @組義炎。
8> 	
@胞石E宣。宅寄生虫症
r/cc 厳高濃度 @殿場 
@20 
量閣豊 富慢 艦 @ 総排t世量急 重
表 7. 胆路系疾患の病型と胆汁内排世濃度
(テトラサイグリン 100mg静注〉
最高濃度 15 
病芋雪 -515-10110-15l〕計 
5急性，亜急性型 
2間 歌 型 
自慢 性 型 1 
5軽 症 型
司 上
ム 
526。。。。。。
22 1 
4E 10 
2 13 
総排、世量
示舎??[~州	 • 

5急性，亜急性型 
2間 歌 型 
』慢 性 型i 1 
6軽 症 型 
。 。
5。 。
4 1。	 •5 
事b 
見から，十急性及び亜急性型，間欺型，慢性型，軽症 g 
型に分類し，その特徴に就いて述べた。
胆路系疾患の内，組織像を明らかにし得た 24例 0 有
• • 
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を障碍する。手術所見叉はレ線学的所見により，閉 図 6. 肝組織所見と胆汁内排世濃度
塞の有無を明らかにし得た 25例に就いて濃度を検 (総輸胆管閉塞あるものを除く〉
討すると，テトラサイグリン 100mg静注の胆汁内 ・胆石症@胆嚢炎 
e寄生虫症排世最高濃度は，総輸胆管の閉塞ある症例では， 10 oJl干疾 
例中 9例は 47以下であり， 1例のみ 6.77を示して
r/c; e 
PLFL，F 'ヤ4
@
いた。総輸胆管に閉塞のない症例では，閉塞のある 障碍胞細肝
@ fグj氏鞘障碍@
ものよりも高く， 57以下4例， 5~lO 7 6例， 10 
---157 2例， 157以上3例であった。
総排世量は，閉塞ある例ではないものに比較して @ @ 
少なく，胆石症6例，腫疹4例共に 2507以下にな
っていた。閉塞のない例では， 2507以下 5例， 200 15 15 
~500 7 9例， 5007以上 1例になっており，閉塞あ @ @ 
るものに比較して著るしい差が見られた。
第 7節肝組織像との関係
@@鈎@
」 ，り 
肝組織像は， 55例に就いて検討した。教室伊藤
は，先に胆路系疾患の場合，肝の「グj氏鞘を中心と
A E
10 
した組織学的安化を見ると述べている。肝生検叉は
手術時試験切除によって確かめられた例について，
@ 
。

・%@ 
@ 
肝組織とテトラサイグリン 100mg静注によって得
られた胆汁内排世最高濃度は，肝組織像~化の程度 L .ED ED 
により最高濃度に差が見られた。
総輸胆管閉塞のない症例に於いては，最高濃度
は，肝細胞及び「グJ氏鞘の障碍のない症例では高濃
度に排世され，肝細胞及び「グj氏鞘の障碍の強いも
の程，最高濃度はf尽く現われた。
最高濃度と肝細胞障碍(図 6，表8)
肝細胞の障碍のない 14例に於いて， 1例を除きす
べて 57以上の排世が見られた。障碍の軽度のもの
は，排世濃度 57まで 9例， 5~10 7 1例，中等度
の障碍では，排世濃度 57以下9例で， 57以上の
排世濃度は見られなかった。
最高濃度と「グJ氏鞘障碍
「グJ氏鞘の障碍のないものは，最高濃度は高く 20 
7であった。「グJ氏鞘の軽度の障碍では，排世濃度 (十〉
_ -15 
生日 
噌 
o a:nwiφ 
O 駄) 0 
e'"'• o • • 
o Cρ QO。 
。
o 
0 
障碍度 障碍度
(ー.) (+) (特) (.僻) (ー) (十) (骨う (-1/十)
表 8. 肝組織像と胆汁内排世濃度
肝細胞障碍
計由主竺卜5
a
(ー〉 i14
. 5 
ED • 
Unu
5 r以下4例， 5-10 r6例， 1O~15 7 3例， 15~ (十十〉 
20 r2例，中等度の障碍では，排i世濃度 57以下 
12例， 5~10 7 2例， 10 r以上は症例なく，高度の
障碍では 57以下2例， 5~10 r1例であった。 
fグj氏鞘の障碍があり，排世濃度の低い症例で
一 ¥ 障 一  
c-) 1 1 
は，多くは肝疾患であった。
c+) 2 15 
最高濃度と肝細胞， [グ J氏鞘の愛化(図 7，表 9) c+十〉 一 上 0 14。
肝細胞， [グj氏鞘共に組織学的~化のない症例で (十社〉
は，排i世濃度 5~10 7 1例， 15-20 r2例があっ
た。表 9~こ見られる様に，肝純胞， rグJ氏鞘の障碍 られ，殊に肝疾患は胆路系疾患に比較して甚だ低か
は，障碍程度の強い程排世濃度は低くなる傾向が見 った。
3 
7 
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図7. 肝細胞・「グJ氏鞘の菱化と胆汁内排般濃度 表 10. 肝組織{象と胆汁l有排1lIf:濃度
(総輸胆閉塞ある例を除<) 
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表 9. 胆細胞・「グ」氏鞘の斐化と胆汁内排i世濃度
臨官 -515-1010へ-1515--20 計
。 。(一〉 Fibr 1 1 2 
(一〉 (ー〉 。。。 1 1 
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。13
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 4
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 1
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組織像による分類
。
。
3 
最高濃度 I 
組織云ベj--5 15~10 jlO"，-， 15115--20i 計
胆管炎及び 9 7 3 2 21
間質性肝炎
胆管炎兼 1 4
。。欝滞性黄痕
欝滞性黄底兼 1細胞浸 j閏
。 。 1
。。細胞浸潤 1 1 

イグリ y排世濃度を検討した。
こ Lで謂う急性及び亜急性とは炎症細胞浸潤著明

なものを謂い，亜慢性とは柏、線維性で炎症所見の軽

微なものを謂い，慢性とは殆んど線維化せるものを

指す。か Lる時，急性及び亜急性の排世濃度は， 7 

例中 5r以下4例， 5~10 r2例， 10.._.15 r 1例で

あり，壷慢性は， 10例中排世濃度5r以下4例， 5 

.-"..10 r5例， 15.-"..20 r1例であり，慢性では， 9例

中5r以下 4例，5--10r 1例， 10--15 r 3例， 15 

.-"..20r1例で、あった。

各病型を通じて，胆石症，臆場の排世濃度はf尽く
現われた。
最高濃度と組織学的分類
肝の病~.を組織学的に分類し:最高濃度との関係を
見ると，胆管炎及び間質性肝炎の排i世濃度は，高い
ものから低いものまですべてに豆って分布し， 21例
中排世濃度 5r以下9例， 5--10 r 7例， 1O~15 r 
3例， ]5~20 r2例であった。叉胆管炎兼欝滞黄痕
あるものは， 4例中排世濃度5r以下 3例， 5--10 r 
1例であり，欝滞黄痘兼細胞浸j聞及び細胞浸潤の各
例に於いては，両者共 5~10 rに各 1例見られた。計 004 

吐
門49“ 噌
ゐ
5
9 M  AE -
肝細胞， rグJ氏鞘共に中等度の障碍がありながら
排世濃度の高かった 4例は，肝線維症，ホドキン氏
病，パ yチ氏病?腺熱の各 1例であった。
最高濃度と肝菱化の病型による分類(表 10)

胆管肝炎をその組織像により，急性及び亜急性，

亜慢性，慢性の三つに分類し，その各型のテトラサ

第 4章総括及び者案
第 1節最高濃度及び総排j世量
胆路系疾患に於いては，胆石症，腫療では最高濃
度の低い例が多く，胆嚢炎の大部分及び寄生虫症で
は，高濃度に排世されてしお。即ち，肝外に閉塞が
あり胆管肝炎の病像の甚だしいものでは，排粧が障
一502- 千葉医学会雑誌 第 34巻
碍され，叉閉塞なく肝の病変ーの程度の少いものは， の静脈注射による胆汁内排世濃度と血中濃度を検討
高濃度に排世されるものと考えられる。 し，テトラサイグリシは 10~30 分後から胆汁内に
胆嚢炎の内最高濃度がf尽く 5 r以下のものは，何 現われ，急激に濃度を増し，以後2時間以上比較的
れも肝細胞， rグJ氏鞘の障碍が甚だしいものであ 高濃度を維持すると述べている。
り，且つ 1例は総輸胆管の高度の腫張及び肥厚が見 著者の成績に於いては，胆汁内排世濃度と血中濃
られることは，上記の見解を支持するものと考えら 度の関係は，胆汁内濃度が注射後 30分位より次第
れる。 に高くなるに対して，静注された抗生物質の血中濃
肝疾患に於いては，何れも肝細胞の障碍強く，抗 度は， 30 分値 4~6r であるが 1 時間 2 時間と減じ，
生物質の排i世を障碍すると考えられ，いずれも最高 6時間後には殆んど 1 r以下になる。即ち両者の関
濃度の低い値を示している。 係は，図 8の如くなる。長岐叩〉の成績も同様の傾向
Zaslow(7)は，正常なる肝に於L、て結石叉は閉塞 を示してし、る。も
あるものは，抗生物質の胆汁内排i世は障碍されると 血中濃度の菱化は疾患により特徴はなく，叉肝の
言っており，真下(11)(12¥ 長!技(16)等も叉これに同意 組織像より見ても同様であった。
しているが，これは前述の理由にもとづくものと考 第 3節最高濃度と病型
えられる。 先に述べた如く胆管肝炎の病型を，臨床症状から
総排世量は十二指腸ゾンデ、を通じて，自然に流出 急性及び亜急性型，間歓型，慢性型及び軽症型に分
せるものを採取した故，個人差も大きいが，これも 類 L，その各型に就いて最高濃度を見ると，一般に
肝実質障碍のないものに，又胆管肝炎の像少なき症 急性及び亜急性型が低く，慢性型，軽症型が高かっ
例に多く排世される傾向が見られる。 た。排湘:濃度の低かった慢性型の 1例は，肝細胞，
第 2節最高濃度と血中濃度 ・ 「グj氏鞘に障碍が見られ，軽症型で低かったもの 3
大久保等メ14)(15)は家兎を用い，テトラサイグリシ 例中 1例は，総輸胆管閉塞があった例で、あり， 1例 
図 8. テトラサイグリジ 100mg静注による胆汁内濃度と血中濃度 
r/cc 0 阻嚢炎 
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は高度の輸胆管の腫張肥厚があり，叉他の 1例は胆 
道癌であり，いずれも肝細胞及び「グ j氏鞘に~化が 
見られた。
第 4節肝機能との関係
検討した肝機能は，血清ピリルピン，B.S. P，馬 
尿酸合成試験，血清アルカリフオスファタ ゼ，血F
清高田反応，血清コパルト反応及び血清カドミウム
反応である。
よって上記の検査法の内，抗生物質の排世と関連
があると考えられるのは B.S.P試験である。
B.S.P値は胆汁の流出障碍と肝品目胞の機能に左
右されるが，テトラサイクリ yの胆汁内排世濃度と 
B.S.P値を比較検討すると， Zaslow(7)は胆管肝炎
に於ける抗生物質の排世は， B.S. P値に平行する
ようだと述べているが，著者の検査成績に於いて
も， B.S.P値の高い例はテトラサイグリ yの排世
濃度は低く， B.S.P値の低い例は排世濃度の高い
傾向が見られる。そしてこの傾向は胆路系疾患に於 
いても肝疾患叉はそれ以外の疾患に於いても殆んど
同様で、あった。即ち一般に， B.S. P値の低い胆嚢
炎，寄生虫症では排世濃度高く， .B.S.P値の高い
胆石症，腫療は低い。殊に肝炎，肝硬姿症等の肝疾
患に於いては， B.S. P値の高い程排世濃度は低く
現われた。
胆嚢炎は，一般にB.S. P値低く排世濃度が高い
が， B.S.P値高く排i世濃度の低いものは，亜急性
間質性肝炎で「グj氏鞘に円型細胞浸潤あるもの，胆 
嚢管及び総輸胆管の高度の腫張肥厚のあるもの，間
質線維性増殖があり且つ軽度の肝細胞障碍と中等度
の「グJ氏鞘障碍があるものであった。
胆石症で B.S.P値f尽く排惜濃度の高かった例
は，慢性型の胆管炎を伴ない肝細胞の障碍のない 1
例であった。叉肝疾患は， B.S. P値 10以上のもの
はすべて排世濃度 4r以下であり， B.S. P値 10以
下の 2例は何れも肝線維症であり，その排、世濃度も 
6 r以上で、あった。
胆路系疾患でピリノレピン値の高い症例は，閉塞の
ある症例が多く， B.S.P値は高〈テトラサイグリ
シ排世は不良台あり，ピリルピ>'1iiの低い症例は，
閉塞屯なくB.S. P値もftいものが多く，テトラサ
イグリ yの排世も良好で、ある。アルカリフオスファ
ターゼの増量した症例は，テトラサイグリ γ排世濃
度の低い症例の多いことは上記の見解を裏書きする
ものと思われる。
肝疾患に於いては，ピ Pルピン値の低い症例でも
B.S.P値は高く， したがってテトラサイグリン排
日:濃度は低い。1
その他の肝機能検査の陽性例は，テトラサイグリ
ン排世濃度の低いものが多いが，これ等の症例は，
B.S. P値も高く肝実質の障碍があるものと考えら
れる O 
L、ずれにせよ胆路系疾患に於いては， B.S.P値
の高いものは肝の組織学的安化も強く，この為テト
ラサイグリンの胆汁内排世濃度は低くなるものと考
えられ，閉塞のある場合には，肝の組織学的安化も 
叉強いのみならず，胆汁の流出も障碍ーされ，胆汁内
のテトラサイグリン濃度はこれにより更に低くなる
と考えられる。
肝疾患はし、ずれも肝実質の障碍が強く， B. S. P 
値はし、ずれも高くテトラサイグリシの排世濃度は低
い。
第 5節最高濃度と輸胆管の閉塞
ZaslowC7>は正常なる肝機能があり総輸胆管の聞
塞あるときは，著るしく排世濃度の低下を来たすと
述べており， Rissel<8う真下(11)02)(13)もこれに同意
している。著者の例に於いても，閉塞のないものは
閉塞のあるものと比較して，馨るしく濃度が低くな
っており殆んどが 4r以下になっていた。 1例のみ 
5 r以上で、あった例で、は臨床的にも軽症であり，組
織学的にも軽症の胆管炎の像を呈していた。
第 6節肝組織像との関係
Zaslow(7)は慢性の胆管炎に抗生物質が有効なた
めには，正常なる肝機能が必要であると述べ，叉真
下(11)も胆汁内排涯が良好なるためにも正常な肝機
能が希ましいと謂っている。
著者は肝実質の原発性疾患，或は炎症性胆嚢の疾
患のための二次的障碍による肝組織像の菱化と最高
濃度との関係を追及し肝組織学的所見と胆汁内排
世濃度に関係のあることを認めた。
即ち肝外閉塞のある例を除外して，肝細胞障碍，
「グJ氏鞘障碍，及び両者共愛化した排世障碍は，図 
7・表 9の如く障碍の強L、程排世濃度は{尽く現われ
た。殊に肝細胞に障碍あるときは，排世濃度は著明
な低下を来たし， rグj氏鞘の障碍が高度なるも肝細
胞の障碍なき例では排世濃度は比較的に高かった。
肝線維症を除く肝疾患に於いて，この傾向が強かつ
たのも，これを裏書きするものと考えられる。
表 10に見られる如く，一般に急性及び亜急性の
炎症があるとき排世濃度は低く，亜慢性，慢性と線
維性で炎症所見の軽微のものか或は全く線維化せる
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ものでは排世濃度は高く現われる。この内急性及0;'
亜急性で排世濃度の高いものは，蜘虫の胆道迷入に
よる間質性肝炎 1例と，軽度の欝滞性黄痘を伴った
胆石症 1例であった。
叉慢性中排世濃度の低かったものは，欝滞性黄症
を伴った胆石症2例と，肝潤濁腫張兼膿療の 1例，
及び総輸胆管閉塞による 1例であった。
摘筆に臨み恩師三輪教授の御指導御鞭捷に深
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